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内容の要旨及び審査の結果の要旨
代謝型グルタミン酸受容体（mGluR）はシナプス後細胞とシナプス前線維終末の両方に存在する。終末に存在す
るmG1uRの賦活は終末からの伝達物質放出を抑制することが最近報告された。著者はこの抑制機構を調べるために，
近年開発された光学的測定法を用いて神経線維終末でのCa2+動態を解析した。実験には新生ラット海馬体の横断薄
切片標本を用い，ＣＡ１領域の軸索終末にCa2+の蛍光指示薬であるrhod-2を負荷した後，交連・連合線維の単一電
気刺激に応じて発生する蛍光変化と集合興奮性シナプス後電位（PEPSP）を観測した。得られた結果は次の通りで
あった。
１）イオンチャネル型および代謝型グルタミン酸受容体の阻害薬の同時適用はpEPSPをほぼ完全に抑制したが，蛍
光変化に影響を与えなかった。
２）mGluR賦活薬（１ｓ，３R-1-aminocyclopentane-trans－１，３－dicarboxylicacid（ACPＤ）および（±)‐１－
aminocyclopentane－１，３－dicarboxylicacid）はpEPSPの立上り勾配の減少と蛍光変化の減弱を起こした。pEPSP
の減少の程度は蛍光変化の減弱よりも常に大きく，前者は後者の３乗に比例していた。
３）Od2+含有液あるいは低Caz+液中にてもpEPSPと蛍光変化の抑制が観察された。この場合にも上記の量的な関係
がみられた。
４）ＡＣＰＤのpEPSPに対する作用は，４－aminopyridine存在下では消失した。
５）ｍＧｌｕＲ２型と３型の特異的賦活薬である（２Ｓ，１'Ｒ'２'Ｒ’３'Ｒ）－２‐（２，３－dicarboxycyclopropyl）
glycineのpEPSPに対する抑制作用は，非常に小であった。
６）ＡＣＰＤのpEPSPに対する抑制作用は，（RS）‐α-methyl-4-carboxyphenylglycineによって部分的阻害を受けた。
以上の結果から，著者はＡＣＰＤが２型あるいは３型以外のmGluRを賦活し，Ｋ+チャネルの開口を促進，その結果
として活動電位の再分極の加速によるＣａ2+流入低下を起こし，最終的に伝達物質放出を抑制すると推論している。
以上，この研究は，中枢シナプス伝達の調節に関して新知見をもたらしたものであり，学位を授与するに足ると判
定する。
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